Caso cLiNICO
Med Int Méx 2024; 40 (1): 71-77.

https://doi.org/10.24245/mim.v40i1.7652

Neumonia severa por COVID-19 y
coinfeccion por coccidioidomicosis

Severe pneumonia due to COVID-19 and
coinfection by coccidioidomycosis.
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Resumen

ANTECEDENTES: La COVID-19 es una enfermedad caracterizada por hallazgos tipicos
y atipicos en estudios de imagen, que puede o no llevar a sindrome respiratorio agudo
severo. La mayoria de pacientes con COVID-19 suele tener sintomas muy similares a los
de otras infecciones respiratorias. En tiempos de pandemia es comdn la centralizacion
del tratamiento. Siempre sera importante tener en mente el resto de las enfermedades
respiratorias que pueden ocurrir.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 57 afios, sin comorbilidades, con antecedente
de SARS-CoV-2 positivo, hospitalizado en la unidad de atencion respiratoria de un
hospital privado en Torreén, Coahuila, quien al dfa 17 de estancia intrahospitalaria
tuvo mala evolucién y evidencia de Coccidioides spp.

CONCLUSIONES: En pacientes con COVID-19 siempre debera indagarse la posibilidad
de coinfeccién por otros patégenos para que las pautas de tratamiento sean puntuales
y abarquen ambas causas desde las etapas tempranas de la enfermedad.
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Abstract

BACKGROUND: COVID-19 is a disease characterized by typical and atypical findings
on imaging studies, which may or may not lead to severe acute respiratory syndrome.
COVID-19 symptoms of most patients are very similar to those of other respiratory
infections. Being in a pandemic, the centralization of management and treatment
around it is common. However, this circumstance should not make us forget the rest
of the respiratory diseases.

CLINICAL CASE: A 57-year-old male, without comorbidities, positive SARS-CoV-2
history, hospitalized in the respiratory care unit of a private hospital in Torreon, Coa-
huila, who on the 17th day of hospital stay, presented poor evolution and evidence
of Coccidioides spp.

CONCLUSIONS: In patients with COVID-19, the possibility of co-infection with other
pathogens should always be investigated so that treatment guidelines are timely and
cover both causes from the early stages of the disease.
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ANTECEDENTES

La enfermedad del coronavirus 2019 (COVID-19)
es un fenémeno epidemiolégico sin precedentes
para este siglo;' esta enfermedad se caracteriza
por hallazgos tipicos y atipicos en estudios de
imagen, que pueden o no llevar a sindrome res-
piratorio agudo severo.? En México, segln cifras
de la OMS, desde el 3 de enero de 2020 hasta
el 27 de junio de 2022, se reportaron 5,986,917
casos confirmados, con 325,638 defunciones.?

La mayoria de los pacientes con COVID-19 tiene
sintomas muy similares a los de otras infecciones
respiratorias; al estar ante la situacién de pan-
demia es comun la centralizacion exclusiva del
tratamiento en torno a la misma;* ademas, los
glucocorticoides, comlinmente prescritos a en-
fermos de COVID-19, generan inmunosupresion,
con potencial para la reactivacién y disemina-
cion de otros patégenos, como Coccidioides
immitis y Coccidioides posadasii.>®

Coccidioides immitis y Coccidioides posadasii
son hongos endémicos del suroeste de Estados
Unidos y el norte de México. Cominmente la
infeccién por Coccidioides suele causar una
neumonia de alivio espontaneo; sin embargo,
los pacientes inmunodeprimidos pueden mani-
festar neumonia grave con riesgo adicional de
diseminacién de otros patégenos.”

Compartimos el caso de un paciente masculino
de 57 anos, sin comorbilidades, con anteceden-
te de SARS-CoV-2 positivo, hospitalizado en la
unidad de atencion respiratoria de un hospital
privado en Torreén, Coahuila, en quien, al dia
17 de estancia intrahospitalaria, se detecté en
cultivo de expectoracién bronquial Coccidioi-
des spp.

CASO CLiNICO

Paciente masculino de 57 afos, catedratico
de universidad agraria, residente de Torreén,
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Coahuila, sin toxicomanias ni enfermedades
crénico-degenerativas. Tuvo prueba positiva a
SARS-CoV-2 en noviembre de 2020. Al momento
de su diagndstico no tenia datos de hipoxia y
fue tratado en su domicilio con dexametasona,
apixaban, levodropropizina y azitromicina.

Los siguientes 20 dias manifesté disnea pro-
gresiva y acudi6 al servicio de urgencias de un
hospital privado con presién arterial de 130-70
mmHg, frecuencia cardiaca de 101 Ipm, frecuen-
cia respiratoria de 23 rpm, temperatura de 36.9°
y saturacion de oxigeno del 77%. La telerradio-
grafia de térax y la tomografia axial computada
de ingreso se muestran en la Figura 1.

La prueba PCR para SARS-CoV-2 ya se reportaba
negativa al momento de la hospitalizacion, al
igual que el panel viral. El hemograma completo
revel6 linfopenia, dimero D de 6.66 pg/mL y
procalcitonina de 0.7 ng/mL.

Evolucion

Durante su hospitalizacién se traté con un es-
quema de antibiético mas dexametasona durante
7 dias.

Al dia 15 de hospitalizacién el cultivo de la ex-
pectoracion se reporté con Candida albicans, por
lo que se agregd caspofungina; inicié con dolor
pleuritico a la inspiracién profunda, estertores
basales bilaterales, hemoptisis, trombocitopenia,
fiebre y saturacién de oxigeno al 70%, control
avanzado de la via aérea y antibidticos de alto
espectro.

Al dia 17 el cultivo de la expectoracién bron-
quial se reporté con Streptococcus mitis y
Coccidioides spp. En la TAC simple de térax
se advirtié la progresiéon de consolidaciones
pulmonares bilaterales, a la que se agregaron
bronquiectasias quisticas en la base pulmonar
derecha que afectaban, aproximadamente, el
60% del parénquima, con amplia consolidacién
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Figura 1. Imdgenes de térax, la radiografia (A) muestra datos de infiltrado intersticial de predominio periféri-
co medial y basal derecho. La tomografia axial computada (B) muestra el parénquima pulmonar con patrén
de relleno alveolar parcial bilateral que confiere aspecto de vidrio deslustrado, con distribucion periférica y
subpleural, asi como zonas con aspecto de empedrado localizadas ambas bases y bronquiectasias cilindricas.

del mismo lado (Figura 2), por lo que se decidio
la lobectomia media inferior derecha; se agregd
anfotericina B.

El estado respiratorio y renal del paciente se
deterioré rapidamente y, después de hablar
con su familia, la atencién pasé a priorizar los
objetivos orientados a los cuidados paliativos.
En la biopsia pstuma de tejidos se reportaron
endosporas y formacién de granulomas, con
multiples células gigantes fagocitando esférulas
morfolégicamente compatibles con Coccidioi-
des. Figuras 3 y 4

DISCUSION

Las situaciones que generan inmunodepresion,
como diabetes mal controlada, virus de inmu-
nodeficiencia humana (VIH), neoplasia maligna
y la administracién de glucocorticoides, se han
relacionado con riesgo de reactivacion y disemi-

Figura 2. En el parénquima pulmonar se observan
extensas zonas de consolidacion bilateral, con distri-
bucion difusa, que muestran aumento en extension en
relacion con el estudio previo. Se observan, ademas,
cambios quisticos en el I6bulo medio derecho, que
aumentaron significativamente en relaciéon con la
tomografia axial computada previa.
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Lobulos pulmonares con mdltiples né-
dulos amarillentos y zonas de hemorragia y necrosis.
Cavernas con material necrético.

nacién de enfermedades granulomatosas como
las causadas por Coccidioides, Histoplasma,
Blastomyces y Mycobacterium tuberculosis.>*

Asimismo, algunos reportes de casos han evi-
denciado que las alteraciones inmunolégicas
de pacientes con COVID-19 pudieran ser un
detonante relacionado con la reactivacion o exa-
cerbacion de la enfermedad por Coccidioides,
incluso sin la administracién de glucocorticoi-
des.®

El comportamiento que conlleva en términos
inmunoldgicos la COVID-19, caracterizado por
conteo bajo de células T CD4 y CD8, concen-
traciones elevadas de citocinas proinflamatorias
(IL-1, IL-2, IL-6 y factor de necrosis tumoral alfa),
antiinflamatorias (IL-4 e IL-10) y menor expresion
de interferon gamma,®'° lleva a plantear la hip6-
tesis de que los pacientes que han padecido esta
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enfermedad pueden experimentar disminucion
de la sefnalizacion mediada por células como
consecuencia del agotamiento funcional y la
senescencia de linfocitos T CD8, con el consi-
guiente deterioro en la respuesta celular, lo que
pudiese predisponer a coinfecciones;'! no debe
eludirse el importante factor que representa,
ademas, la administracién de glucocorticoides,
que se prescribieron desde el inicio de los sinto-
mas de nuestro paciente, pese a ser un manejo
ambulatorio y sin requerimiento de oxigeno
suplementario, situacion que pudo ser un factor
relevante en la aparicién de complicaciones.’?
Esto Gltimo se sustenta con base en la bibliografia
reportada de pacientes que reciben terapia con
glucocorticoides, que han padecido infeccio-
nes flngicas invasivas primarias o reactivadas
por Coccidioides, Aspergillus, Cryptococcus e
Histoplasma.'

Si bien los glucocorticoides tienen resultados
favorables en mdltiples enfermedades de caracter
inflamatorio, éstos causan inmunosupresion y
dafnan, sobre todo, a los neutréfilos.' Aunado
a esto, la dexametasona (mayormente prescrita
como parte del tratamiento de la COVID-19)
ha mostrado ser una causa mas frecuente de
defectos en la citotoxicidad mediada por linfo-
citos en comparacion con la hidrocortisona o
prednisona.’

Debido a los efectos que ejercen los glucocor-
ticoides en el sistema inmunolégico, algunos
reportes recomiendan agregar antifingicos a
los pacientes hospitalizados,' ya que sin ellos
el deterioro puede ser mayor.’ En el paciente
del caso agregar un antifiingico a la par del
glucocorticoide pudo haber sido un factor pro-
tector frente a la aparicion de las complicaciones
generadas. Es importante considerar que los
antifingicos deben administrarse con cautela
y que, como tal, las pautas de tratamiento para
pacientes con COVID-19 no mencionan la
administracion profilactica de éstos en primera
instancia, sino mas bien de antibioticos;' por
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Figura 4. Ay B. Imdgenes panoramicas con aumento de x,, de cortes histopatoldgicos tefiidos con hematoxilina-
eosina del I6bulo pulmonar derecho, en las que se observan formaciones granulomatosas. C y D. Imagen con
aumento de x,, de células gigantes fagocitando. E. Esférula de Coccidioides dentro de una célula gigante (flecha).

tanto, se administraron antifingicos cuando se
conté con hallazgos de cultivos.

Coccidioides immitis y Coccidioides posadasii
son patégenos flingicos endémicos del suroeste
de Estados Unidos y norte de México, areas
geograficas caracterizadas por ambientes &ri-
dos, secos y polvosos, que representan mayor
dispersion de las esporas de Coccidioides; re-
cientemente en California y Arizona se reporté
una incidencia de casos de coinfeccion por
SARS-CoV-2 y Coccidioides.” Esto también se ha
visto entre trabajadores de la construccion y la

agricultura.'” El paciente del caso era originario
de una zona caracterizada por los ambientes
descritos en la bibliograffa como propicios para
la dispersion de esporas, ademds de que su oficio
se desarrollaba dentro de las instalaciones de una
universidad agrénoma, factores que pudieron
haber sido puntos clave para el antecedente de
una primoinfeccién por Coccidioides, en la que
el hongo pudo haber permanecido latente en
los pulmones, reactivandose al enfrentarse a las
alteraciones inmunoldégicas desencadenadas por
el virus SARS-CoV-2, la administracion indiscrimi-
nada de glucocorticoides desde etapas tempranas
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de la enfermedad no asociada con terapia antiftin-
gica, disminuyendo asi la capacidad del huésped
para regular la infeccién por Coccidioides.'* 8"

Estos aspectos senalan la necesidad de la bus-
queda temprana e intencionada de patégenos
de este tipo que pudiera haber modificado el
desenlace del caso. A la par se evidencian los
desafios implicados para el médico de primer
contacto, que busca aliviar los sintomas y contro-
lar la angustia del paciente contagiado por una
enfermedad ambigua y emergente, y por aquél
que encuentra al paciente con una evolucién
entorpecida probablemente por un tratamien-
to inicial inadecuado' que le lleva a tomar
decisiones apegadas en lo posible a las pautas
autorizadas y disponibles de manejo en ese mo-
mento, centralizindose en el tratamiento de la
COVID-19. Esto fue lo que ocurrié en el paciente
del caso, en quien independientemente de con-
tar con prueba PCR negativa al momento de la
hospitalizacion, el antecedente de SARS-CoV-2
positivo, datos francos de deterioro respiratorio
y estudios de imagen de térax con patrén si-
milar al manifestado en COVID-19, llevaron a
dirigir el tratamiento en torno a una neumonia
por enfermedad de COVID-19 complicada. Se
esclareci6 el desafio de distinguir las afecciones
respiratorias debidas a la neumonia viral aguda
de las de otras neumonias con sintomas y datos
de imagen similares que pueden coincidir.

En el paciente del caso, la falta de alivio de los
sintomas, asi como las complicaciones graves,
llevaron a la busqueda de otros patégenos, con-
tando como primer resultado un reporte de cultivo
de expectoracién bronquial con Candida albicans,
por lo que al esquema se agregd caspofungina,
sin mejoria. Posteriormente se obtuvo el cultivo
con hallazgo de Coccidioides spp, por lo que se
modifico el tratamiento, pero para este entonces la
afeccién renal y pulmonar era avanzada.

En México éste es el primer caso reportado de
coinfeccién por Coccidioides en un paciente con
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COVID-19, por lo que la experiencia profilactica
de forma individualizada en la atencién de estos
pacientes, con probables afecciones latentes,
es poco conocida; esta reducida incidencia
pudiera ser una situacién subestimada, debido
a la rapidez con la que algunos pacientes (sin
comorbilidades conocidas) manifiestan compli-
caciones graves e irreversibles.

CONCLUSION

En pacientes con COVID-19 siempre debera in-
dagarse la posibilidad de coinfeccién por otros
patégenos para que las pautas de tratamiento
sean puntuales y abarquen ambas causas desde
las etapas tempranas de la enfermedad.
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